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Abstract  
Background: Hypoxia is a common phenomenon in human solid tumors which by increasing in 
angiogenesis induction cause tumor growth survival and metastasis. 
Inhibitory factor hypoxia regulatory factor (HIF1AN) by binding to transcription co activators         
(CBP/P300), inhibits hypoxia inducible factor (HIF1α).  
Objective: The relationship between HIF1AN expression and vascular invasion in colon tumors. 
Methods: The study included 101 patients with colon adenocarcinoma which were divided to 
vascular invasion and non-vascular invasion groups. Tumor paraffin blocks were 
immunohistochemistry stained for HIF1AN and were assessed for intensity and extent of positivity. 
Statistical relation of marker expression and clinic pathologic findings were assessed. Data were 
analyzed by SPSS 21 software and logistic regression and chi-square test.  
Findings: Nuclear immunoreactivity of HIF1AN was different between two groups. Statistical 
relation between low HIF1AN expression and tumor vascular invasion were seen (P=0.01). No 
relation was found between tumor differentiation, depth and HIF1AN. 
Conclusion: Evidence showed that the low expression or incorrect position of HIF1AN in nucleus 
of tumor cells was effective on HIF1α inhibition failure and factors associated angiogenesis 
increased. The HIF1AN played an tumor suppressor gene (TSG) role in colon tumors and decreased 
protein in the nucleus of colon cancer cells increased the expression of angiogenesis factors and 
vascular invasion.  
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 ﭼﮑﯿﺪه
 ،زاﯾﯽ )آﻧﮋﯾﻮژﻧﺰﯾﺲ( ﻣﻮﺟﺐ رﺷـﺪ ﻓﺮآﯾﻨﺪ رگ يﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ اﻟﻘﺎ ( ﯾﮏ ﭘﺪﯾﺪه ﺷﺎﯾﻊ در ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﯽ اﺳﺖ ﮐﻪﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽﮐﻤﺒﻮد ﻓﺸﺎر اﮐﺴﯿﮋن ) زﻣﯿﻨﻪ:
ﺑـﻪ ﻧـﺎم  α1FIHزﯾﺮ واﺣﺪﻫﺎي ﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦ  از ﻃﺮﯾﻖ اﺗﺼﺎل ﺑﻪ ﯾﮏ ﺳﺮي NA1FIH() ﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽﯾﯽ ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه  .دﺷﻮﺗﻮﻣﻮر ﻣﯽ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﺑﻘﺎ و
 ﺷﻮد. ﻣﯽ (α1FIH) ﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽ ﯾﯽاﻟﻘﺎ ﻋﺎﻣﻞﻣﻮﺟﺐ ﻣﻬﺎر  (003P/PBC) 003ﮐﭗ ﺑﺎﯾﻨﺪﯾﮓ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﭘﯽ 
 اﻧﺠﺎم ﺷﺪ. رودهدر ﺗﻮﻣﻮر  ﺑﺎ ﻣﯿﺰان ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ( )NA1FIH ﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽ ﯾﯽﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﻌﯿﯿﻦ ارﺗﺒﺎط ﺑﯿﺎن ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎ ﻫﺪف:
اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﮐﻪ از ﻟﺤﺎظ وﺿـﻌﯿﺖ ﺗﻬـﺎﺟﻢ  رودهﺑﯿﻤﺎر ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن  101ﺑﺮ روي  3931ﺗﺎ  1931ﻫﺎي اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺤﻠﯿﻠﯽ در ﺳﺎل ﻫﺎ:ﻣﻮاد و روش
رﻧﮓ و از ﻧﻈﺮ  NA1FIHﮔﺮ ﭘﺎراﻓﯿﻨﻪ ﺗﻮﻣﻮر ﺑﻪ روش اﯾﻤﻨﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ ﺑﺎ ﻧﺸﺎنﻫﺎي ﻋﺮوﻗﯽ ﺑﻪ دو ﮔﺮوه دارا و ﻓﺎﻗﺪ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺷﺪﻧﺪ. ﺑﻠﻮك
آﻣـﺎري ﻫـﺎي ﺷﻨﺎﺳـﯽ و ﺑـﺎ آزﻣـﻮن ﻫـﺎي آﺳـﯿﺐ ﺑﺎ ﺷـﺎﺧﺺ   NA1FIHﮔﺮﻫﺎ ارزﯾﺎﺑﯽ ﺷﺪﻧﺪ. ارﺗﺒﺎط ﻣﯿﺰان ﺑﯿﺎن ﻧﺸﺎنﭘﺬﯾﺮي و ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮلﺷﺪت رﻧﮓ
 ﮐﺎي ﺗﺤﻠﯿﻞ ﺷﺪ. ﻫﻤﺒﺴﺘﮕﯽ و ﻣﺠﺬور
ﺑـﺎ اﻓـﺰاﯾﺶ ﺗﻬـﺎﺟﻢ NA1FIH در دو ﮔﺮوه ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﻮد. ﺑﯿﻦ ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯿﺰان ﺑﯿﺎن ﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦ  NA1FIH واﮐﻨﺶ اﯾﻤﻨﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﻫﺎ:ﯾﺎﻓﺘﻪ
 ﺑﺎ ﻋﻤﻖ ﺗﻮﻣﻮر و ﺗﻤﺎﯾﺰ آن ارﺗﺒﺎﻃﯽ وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ.  NA1FIHداري دﯾﺪه ﺷﺪ. ﺑﯿﻦ ﺑﯿﺎن ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﯽ رودهزاﯾﯽ ﺗﻮﻣﻮر ﺳﺮﻃﺎن ﻋﺮوﻗﯽ و رگ
ﮐﺎﻫﺶ ﺑﯿﺎن اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در ﻫﺴﺘﻪ  ودر ﺳﺮﻃﺎن روده ﻧﻘﺶ ﻣﻬﺎرﮔﺮ ﺗﻮﻣﻮر دارد  NA1FIH ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦرﺳﺪ ﻫﺎ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﯽﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﮔﯿﺮي:ﻧﺘﯿﺠﻪ
 ﺷﻮد.ﻣﯽﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ زاﯾﯽ و ﻋﻮاﻣﻞ رگاﻓﺰاﯾﺶ ﺑﯿﺎن ﻣﻮﺟﺐ  رودهﺗﻮﻣﻮري  ﻫﺎيﺳﻠﻮل
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 ﻣﻘﺪﻣﻪ:
روده ﺑﺰرگ دوﻣﯿﻦ ﻋﻠﺖ ﺷﺎﯾﻊ ﻣﺮگ ﻧﺎﺷـﯽ از ﺳﺮﻃﺎن      
 ﮔﺰارش ﮐﺸﻮري ﺛﺒﺖ ﻣﻮارد ﺳﺮﻃﺎن (1)ﺖ.دﻧﯿﺎﺳﺳﺮﻃﺎن در 
ﺣـﺎﮐﯽ از آن  درﻣـﺎن و  وزارت ﺑﻬﺪاﺷـﺖ  ﻣﻌﺎوﻧﺖ ﺳـﻼﻣﺖ 
 ﺑﻌـﺪ از  ﺳﻮﻣﯿﻦ ﻋﻠـﺖ ﻣـﺮگ ﺑﺰرگ  هروداﺳﺖ ﮐﻪ ﺳﺮﻃﺎن 
 (2).ﺎي ﻗﻠﺐ و ﻋﺮوق و ﺗﺼـﺎدﻓﺎت در اﯾـﺮان اﺳـﺖ ﻫﺑﯿﻤﺎري
 ﺑﺎو  رو ﺑﻪ اﻓﺰاﯾﺶ اﺳﺖ در اﯾﺮان ﺳﺮﻃﺎن اﯾﻦ ﻣﯿﺰان ﺷﯿﻮع
 در ﺣـﺎﻟﯽ ﮐـﻪ  (3)؛ن راﺑﻄﻪ ﻧﺰدﯾﮏ داردﻣﻮﻗﻌﯿﺖ ﺟﻐﺮاﻓﯿﺎﯾﯽ آ
 و ﻣـﺮگدرﻣﺎن و  ﻗﺎﺑﻞ ،واﺳﻄﻪ ﻋﻤﻞ ﺟﺮاﺣﯽاﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎري ﺑﻪ
 (4)ﺖ.ـﺮي اﺳـﻞ ﭘﯿﺸﮕﯿـﻗﺎﺑ آنﯽ از ـﺎي ﻧﺎﺷـﻣﯿﺮﻫ
 اﻓـﺰاﯾﺶ  ﺑـﺎ  ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮريﺑﺎﻓﺖﺗﮑﺜﯿﺮ ﺳﺮﯾﻊ ﺳﻠﻮﻟﯽ در      
اي در ﻣﻨﻄﻘـﻪ ﮐﻤﺒﻮد ﻓﺸﺎر اﮐﺴﯿﮋن اﮐﺴﯿﮋن و اﯾﺠﺎد  ﺑﻪﻧﯿﺎز 
اﮐﺴـﯿﮋن ﮐﻤﺒﻮد ﻓﺸـﺎر . ﭘﺪﯾﺪه ﻫﻤﺮاه اﺳﺖﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺟﺎﻣﺪ 
 ﺑﺎ اﻓـﺰاﯾﺶ  ﯾﮏ ﭘﺪﯾﺪه ﺷﺎﯾﻊ در ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﯽ اﺳﺖ ﮐﻪ
 ،زاﯾﯽ )آﻧﮋﯾﻮژﻧﺰﯾﺲ( در ﺗﻮﻣﻮر ﻣﻮﺟﺐ رﺷﺪرگ ﻓﺮآﯾﻨﺪ ياﻟﻘﺎ
 (5).دﺷﻮﻣﯽ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﺗﻮﻣﻮر ﺑﻘﺎ و
 ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ اﺗﺼﺎل ﺑﻪ ﺑﺎα1FIH( ) ﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽ ﯾﯽﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎ   
    51                                                                        و ﻫﻤﮑﺎران                    ﭘﻮرارﺗﺒﺎط ﺑﯿﺎن ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎﺷﻮﻧﺪه ﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽ ﺑﺎ.../ دﮐﺘﺮ رﺿﺎ ﻧﺠﻔﯽ    
 و زاﻋﻮاﻣــﻞ رگﻣﻮﺟـﺐ اﻓـﺰاﯾﺶ ﺑﯿـﺎن  ،ﺑـﺮداريﻧﺴـﺨﻪ  
 ﯽـﯽ ﻫﯿﭙﻮﮐﺴ ــﮔﺮ ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎﯾ  ـﻣﻬﺎر (6)ﺷﻮد.آن ﻣﯽﺗﺤﺮﯾﮏ 
ﮐـﭗ  ﺑـﻪ ﻣﺠﻤﻮﻋـﻪ  α1FIHاﺗﺼـﺎل ﺑﺎ ﻣﻬﺎر  (NA1FIH)
ﺑـﺮداري ﻧﺴﺨﻪ،  (003P/PBC) 003ﺑﺎﯾﻨﺪﯾﮓ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﭘﯽ 
 ﻋـﺮوق رﺷﺪ ﺑﺎﻓﺖ ﭘﻮﺷﺸﯽ ﻋﺎﻣﻞ  ﻣﺎﻧﻨﺪ زاﯾﯽرگ ﻫﺎياز ژن
 α1FIHاﻓـﺰاﯾﺶ ﺑﯿـﺎن  (8و7).ﮐﻨـﺪ را ﻣﺘﻮﻗﻒ ﻣﯽ (FGEV)
دﻫﻨـﺪه آﮔﻬـﯽ ﮔﺴﺘﺮش ﺑﺪﺧﯿﻤﯽ و ﭘﯿﺶ در ه ﻣﻬﻢﯾﮏ ﭘﺪﯾﺪ
     رودهﺳـﺮﻃﺎن  از ﺟﻤﻠـﻪﻫـﺎ ﺳـﺮﻃﺎن از ﻣﻨﻔـﯽ در ﺑﺴـﯿﺎري
  (9).رودﺷﻤﺎر ﻣﯽﻪﺑ
ﻮر از ـﻂ ﺗﻮﻣ ــﮋن در رﯾﺰﻣﺤﯿـﺎر اﮐﺴﯿـﺸﮐﻤﺒﻮد ﻓﭘﺪﯾﺪه      
      و  درﻣــﺎﻧﯽرادﯾﻮ ﺷﮑﺴــﺖ و ﻋــﺪم ﻣﻮﻓﻘﯿــﺖ در ﻋﻠــﻞ
  (01)ﺷﺪه اﺳﺖ. ذﮐﺮدرﻣﺎﻧﯽ ﺳﺮﻃﺎن ﺷﯿﻤﯽ
ﻫﺎي ﻣـﺮﺗﺒﻂ ﺑـﺎ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦﺗﻨﻈﯿﻢ  وα1FIH ﻣﻬﺎر  اﻣﺮوزه     
آﯾـﺪ. ﺷـﻤﺎر ﻣـﯽ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن  ﻣﺎنرﻫﺎي ﻧﻮﯾﻦ دآن از ﻫﺪف
ﻣﻘﺎوﻣﺖ داروﯾﯽ و  ،α1FIHاﻧﺪ ﺑﺎ ﻣﻬﺎر ﻫﺎ ﻧﺸﺎن دادهﺑﺮرﺳﯽ
اوﻟﯿـﻪ  ﺗﻮﻣـﻮر  ﭘﺮوﺳـﺘﺎت و  ،روده در ﺳﺮﻃﺎن زاﯾﯽاﻟﻘﺎي رگ
 (21و11)ﺷـﻮد. ﻣﻬـﺎر ﻣـﯽ  (ﮔﻠﯿﻮﻣـﺎ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻋﺼـﺒﯽ ﻣﺮﮐـﺰي ) 
ون ﻫﯿﭙـﻞ ﻟﯿﻨـﺪاو  ﮔﺮ ﺗﻮﻣﻮرﺑﺎ ﺳﺮﮐﻮبNA1FIH  ﻫﻤﺮاﻫﯽ
ﻫﯿﺴـﺘﻮن داﺳـﺘﯿﻼز ﻫـﺎي ﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦﻓﺮاﺧـﻮاﻧﯽ  در (LHV)
ﻫـﺎي ﻣﻮﺟـﻮد ﺑـﺮ ﮔﺮﻓﻌـﺎل  ﺑﻪ α1FIHﻣﻬﺎر اﺗﺼﺎل  ﻣﻮﺟﺐ
در  ود ﺷـﻮ ﺗﺨﺮﯾﺐ آن ﻣـﯽ  ﻏﯿﺮﻓﻌﺎل ﺷﺪن و و ANDروي 
 (FIH)ﻫﯿﭙﻮﮐﺴـﯽ ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎﯾﯽ ﻫﺎي ﻫﺪف ژن ﺗﻤﺎمﻧﺘﯿﺠﻪ 
رﺳﺪ ﻋـﻼوه ﺑـﺮ ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﯽ (31و5)ﺷﻮﻧﺪ.ﻧﯿﺰ ﻣﻬﺎر ﻣﯽ
ﺒﻂ ﺑﺎ ﮐﻤﺒـﻮد ارزﯾﺎﺑﯽ ﻣﯿﺰان ﺑﯿﺎن ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﺮﺗ ،α1FIHﻣﻬﺎر 
ر دﻧﯿـﺰ  NA1FIH ﻫـﺎيﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦﻓﺸـﺎر اﮐﺴـﯿﮋن ﻣﺎﻧﻨـﺪ 
   (21)ﺑﺴﯿﺎر اﻫﻤﯿﺖ دارد.ﺳﺮﻃﺎن 
ﺑـﺎ  NA1FIH ﻋﺎﻣـﻞ  ارﺗﺒﺎط ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏ  ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ     
  ،α1FIHﻣﻬـﺎر ﺗﻨﻈـﯿﻢ در ﻣﻬﺎرﮔﺮ ﺗﻮﻣﻮر ون ﻫﯿﭙﻞ ﻟﯿﻨﺪاو 
و  ﺑﺎﺷـﺪ ﺗﻮﻣـﻮر ﻣﻬـﺎرﮔﺮ ﻧﻮﻋﯽ  NA1FIHﮐﻪ  اﺣﺘﻤﺎل دارد
اﻓـﺰاﯾﺶ ﺑﯿـﺎن ﻋﻮاﻣـﻞ ﺑﺎ  ﺗﻮﻣﻮريﻫﺎي ﺑﺎﻓﺖ ﮐﺎﻫﺶ آن در
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺎ ﻫﺪف ﺗﻌﯿﯿﻦ  (41).ﺑﺎﺷﺪﻫﻤﺮاه زا رگ
ﻫﯿﭙﻮﮐﺴـﯽ ﺑـﺎ ﻣﯿـﺰان ﺑﯿﺎن ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎﯾﯽ ارﺗﺒﺎط 
 اﻧﺠﺎم ﺷﺪ.  رودهﻋﺮوﻗﯽ در ﺗﻮﻣﻮر  ﺗﻬﺎﺟـﻢ
 
 :ﻫﺎﻣﻮاد و روش
 از  ﻪـﻮك ﭘﺎراﻓﯿﻨـﻠﺑ 101 ﺮ رويـﯽ ﺑـاﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺤﻠﯿﻠ     
در اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ ﮐـﻪ  رودهﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﯿﯾﻧﻤﻮﻧﻪ 
ﻋﻤـﻞ ﺟﺮاﺣـﯽ  3931ﺗﺎ ﻧﯿﻤـﻪ اول  1931ﻫﺎي ﺳﺎل ﻓﺎﺻﻠﻪ
 ﺑﯿﻤﺎرﺳﺘﺎن ﻣﻬﺮﺷﻨﺎﺳﯽ آﺳﯿﺐﺑﺨﺶ  ﻫﺎ ازﺷﺪه ﺑﻮدﻧﺪ. ﻧﻤﻮﻧﻪ
ﺪ. ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑﻨـﺎﺑﺮ ﺷ ﺛﺒﺖ ﻫﺎآناﻃﻼﻋﺎت  وآوري ﺟﻤﻊ ﺗﻬﺮان
ﻗﻮاﻋﺪ ﻫﻠﺴﯿﻨﮑﯽ و ﺑﺎ ﻣﺠﻮز ﮐﻤﯿﺘﻪ اﺧـﻼق داﻧﺸـﮕﺎه ﻋﻠـﻮم 
ﺑﻪ ﺗﺼﻮﯾﺐ رﺳـﯿﺪ.  82/02/6908 ﺑﻪ ﺷﻤﺎره ﭘﺰﺷﮑﯽ ﻗﺰوﯾﻦ
ﺗﻮﻣ ــﻮر ﺑ ــﺪﺧﯿﻢ ﺑﺎﻓ ــﺖ ﻏ ــﺪد ﻫ ــﺎ ﺑ ــﻪ دو ﮔ ــﺮوه ﻧﻤﻮﻧ ــﻪ
ﺗﻘﺴـﯿﻢ  ﻓﺎﻗﺪ و داراي ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ  روده( آدﻧﻮﮐﺎرﺳﯿﻨﻮم)
ﻋﺮوق ﺳـﯿﺎﻫﺮﮔﯽ، ﺗﻬـﺎﺟﻢ ﺑﻪ ﻔﻮذ و ﮔﺴﺘﺮش ﺗﻮﻣﻮر ﺷﺪﻧﺪ. ﻧ
 :ﺷﺪﺗﻔﮑﯿﮏ ﺑﻪ دو دﺳﺘﻪ  ﻧﯿﺰﻣﺤﻞ ﺗﻮﻣﻮر ﻋﺮوﻗﯽ ﺗﻠﻘﯽ ﺷﺪ. 
ﺑـﻪ  ﻋﺮﺿـﯽ  رودهﺑﻪ وﺳﻂ  اﺑﺘﺪاي رودهﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي واﻗﻊ در 
 اﻧﺘﻬـﺎي روده  در واﻗﻊ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي و راﺳﺖ رودهﺗﻮﻣﻮر  ﻋﻨﻮان
 ﭼﭗ.  روده ﻋﻨﻮان ﺑﻪ
ﻋﻤـﻖ ﺗﻬـﺎﺟﻢ ﺗﻮﻣـﻮر، درﮔﯿـﺮي ﻏـﺪد  ﺑـﺮاي ﺑﺮرﺳـﯽ     
ﻫـﺎي ﺑﻠﻮك از ،ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽو  ﻟﻨﻔﺎوي، درﺟﻪ ﺗﻤﺎﯾﺰ ﺗﻮﻣﻮر
ﺗﻬﯿـﻪ و  (E&H)ﭘﺎراﻓﯿﻨﻪ اﺳﻼﯾﺪﻫﺎي ﻫﻤﺎﺗﻮﮐﺴﯿﻠﻦ اﺋﻮزﯾﻦ 
      اﯾﻤﻨﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷــﯿﻤﯽ ﺗﻮﺳــﻂ دوآﻣﯿــﺰي از رﻧــﮓ ﭘــﺲ
ﺑﺮرﺳـﯽ ﺑﺮرﺳـﯽ و ﮔـﺰارش ﺷـﺪﻧﺪ. ﺟﻬـﺖ  ﺷـﻨﺎسآﺳـﯿﺐ
ﭼﻬـﺎر ﻣﯿﮑﺮوﻧـﯽ از ﺑﻠـﻮك ﻫـﺎي ﺑﺮش ،اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ
ﯾﮏ ﺑـﺮش از ﺑﺎﻓـﺖ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺴـﺘﺎن  ﻧﺪ.ﭘﺎراﻓﯿﻨﻪ ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪ
 (SBP)و ﺑﺎﻓﺮﻓﺴـﻔﺎت ﺳـﺎﻟﯿﻦ ﻣﺜﺒﺖ  ﺷﺎﻫﺪﻋﻨﻮان اﻧﺴﺎن ﺑﻪ
اﺳـﻼﯾﺪﻫﺎي ﻋﻨﻮان ﺷـﺎﻫﺪ ﻣﻨﻔـﯽ در ﻧﻈـﺮ ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺷـﺪ. ﺑﻪ
 اَب ﺷﺮﮐﺖ راﻫﻨﻤﺎي ﺑﻪ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ (CHI) ﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽﻨاﯾﻤ
اﺑﺘـﺪا  :ﻧﺪﺷﺮح زﯾﺮ ﺗﻬﯿـﻪ ﺷـﺪ ﺑﻪ  ﺳﺎﺧﺖ ﮐﺸﻮر آﻣﺮﯾﮑﺎ() ﮐَﻢ
و ﺑـﻪ ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ ﻗﺮار  :Hp 6ﺎ ﻫﺎ در ﺑﺎﻓﺮ ﺳﯿﺘﺮات ﺳﺪﯾﻢ ﺑﻻم
ﮔـﺮاد اﺗـﻮﮐﻼو ﺳـﺎﻧﺘﯽ ﻪ درﺟ 021دﻗﯿﻘﻪ در دﻣﺎي  01ﻣﺪت 
ﻫـﺎ در اﺗﺎﻗـﮏ . ﺳﭙﺲ ﺑﺎﻓﺖن(ژ)ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﺎزﯾﺎﻓﺖ آﻧﺘﯽ ﻧﺪﺷﺪ
ﻫـﺎ روي آن اﮐﺴـﯿﮋﻧﻪ و ﻣﺤﻠـﻮل آب ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ ﻣﺮﻃﻮب ﻗﺮار 
 ﺷـﻮد.  ﭘﻮﺷﺎﻧﺪه ﻫﺎ ﮐﺎﻣﻼًﺳﻄﺢ آن؛ ﺑﻪ ﻧﺤﻮي ﮐﻪ رﯾﺨﺘﻪ ﺷﺪ
 ﺳـﻄﺢ و  ﻧﺪﻣﺮﻃﻮب ﻗﺮار داده ﺷﺪ ﻫﺎ دوﺑﺎره در اﺗﺎﻗﮏﺑﺎﻓﺖ
ﺳﺎﺧﺖ ) اَب ﮐَﻢ ﺷﺮﮐﺖ NA1FIH اوﻟﯿﻪ ﺑﺎديآﻧﺘﯽﺎ ﺑ ﻫﺎآن
 .ﺷـﺪ  ﭘﻮﺷﺎﻧﺪه ﮐﺎﻣﻞ ﺷﮑﻞﺑﻪ  052:1رﻗﺖ ﺑﺎ ﮐﺸﻮر آﻣﺮﯾﮑﺎ(
 ﯽ                                                      ﭘﮋوﻫﺸ/ ﻣﻘﺎﻟﻪ 5931 آﺑﺎن(، ﻣﻬﺮ و 78)ﭘﯽ در ﭘﯽ 4، ﺳﺎل ﺑﯿﺴﺘﻢ، ﺷﻤﺎره ﻣﺠﻠﻪ ﻋﻠﻤﯽ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﻗﺰوﯾﻦ                                                    61   
 
 ﺷﺎﻧﺪه ﺷﺪﻧﺪ.ﭘﻮ ﺳﺎﻟﯿﻦﻓﺴﻔﺎت  ﻫﺎي ﺷﺎﻫﺪ ﻣﻨﻔﯽ ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺮﺑﺎﻓﺖ
 03در اﯾﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ اﺳﻼﯾﺪﻫﺎ در اﺗﺎﻗﮏ ﻣﺮﻃـﻮب ﺑـﻪ ﻣـﺪت 
ﻫﺎ در اﺗﺎﻗﮏ ﺗﺎرﯾﮏ ﻗـﺮار ﻻمﺳﭙﺲ . ﻧﺪدﻗﯿﻘﻪ ﻗﺮار داده ﺷﺪ
 ()noisivnE okaDاﻧﻮﯾﮋن داﮐـﻮ  ﻫﺎ ﺑﺎﺢ آنﻄو ﺳ ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
زا رﻧــﮓ ﻣﺤﻠـﻮل ﺑـﺎو ﭘـﺲ از آن دﻗﯿﻘـﻪ  03 ﺑـﻪ ﻣـﺪت
 ﮏـاﺗﺎﻗ ـ در ﺷـــﺪ و ﺪهـ ــﭘﻮﺷﺎﻧ ()negomorhc/BAD
 دﻗﯿﻘـﻪ  01 ﻣﺪت ﺑﻪ ﮔﺮادﺳﺎﻧﺘﯽ درﺟﻪ 73 دﻣﺎي در ﻣﺮﻃﻮب
ﺑﺎ ﻫﻤﺎﺗﻮﮐﺴـﯿﻠﻦ آﻣﯿﺰي ﭘﺲ از رﻧﮓاﺳﻼﯾﺪﻫﺎ ﻨﺪ. ﮔﺮﻓﺘ ﻗﺮار
ﺑـﺎ ﻣﯿﮑﺮوﺳـﮑﻮپ  ،ﻣـﺬﮐﻮر  ﮔـﺮ ﻧﺸﺎنﭘﺬﯾﺮي و رﻧﮓ اﺋﻮزﯾﻦ
  . ﻧﺪﺷﺪ ﺑﺮرﺳﯽ ﻧﻮري
 -اﺳﮑﻮرﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﺑﺎﻓﺘﯽ از روش  ﻣﺘﯿﺎزﺑﻨﺪيا ﺟﻬﺖ     
ﺳﻠﻮل ﺗﻮﻣﻮري  005ﺣﺪود  اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ. (EROCS-H)اچ 
ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮﭘﯽ ﺷﻤﺎرش و  در زﻣﯿﻨﻪ )004x(ﻧﻤﺎﯾﯽ ﺑﺎ ﺑﺰرگ
رﻧـﮓ  ﻫـﺎ آن ﺗﻮﻣﻮري ﮐـﻪ ﻫﺴـﺘﻪ  ﻫﺎيﺳﭙﺲ درﺻﺪ ﺳﻠﻮل
ﭘـﺬﯾﺮي ﺿـﺮب ﺷـﺪ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺑﻮد در ﻣﻘﺪار ﻋﺪدي ﺷﺪت رﻧﮓ
      = 3 و ﻣﺘﻮﺳ ــﻂ =2 ،ﺿ ــﻌﯿﻒ =1 ،ﺑ ــﺪون رﻧ ــﮓ  =ﺻ ــﻔﺮ)
ﺻﻔﺮ ﺗـﺎ  از ﮔﯿﺮياﻧﺪازهﻃﯿﻒ  ،در ﻧﺘﯿﺠﻪي(. ﻗﻮ ﭘﺬﯾﺮيرﻧﮓ
ر ﺰاـاﻓـﺎده از ﻧـﺮمـﺎ اﺳﺘﻔــﺑـ ﺎـﻫـداده ﺷـﺪ. ﮔـﺰارش 003
ﻣﺠﺬور ﮐﺎي و  ﻫﺎي آﻣﺎري ﺗﯽوﺳﯿﻠﻪ آزﻣﻮنﻪو ﺑ  SSPS12
 ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺮ ﻧﻈ ـدر  0/50 ﺗـﺮ از داري ﮐﻢﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﯽ ﺗﺤﻠﯿﻞ و
 ﺷﺪ.
 
 :ﻫﺎﯾﺎﻓﺘﻪ
دﻟﯿﻞ ﻋﺪم ﮐﯿﻔﯿﺖ در ﺛﺒﻮت ﺑﺎﻓﺘﯽ ﺑﻪﻫﺎ دو ﻣﻮرد از ﻧﻤﻮﻧﻪ     
 99روي ﺑﺎ ﻓﺮﻣﺎﻟﯿﻦ از ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣـﺬف ﺷـﺪﻧﺪ و ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑـﺮ 
 NA1FIH ﮔـﺮ نﺎﻧﺸ ـﭘـﺬﯾﺮي ﻧﻤﺎي رﻧﮓ ﻧﻤﻮﻧﻪ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ.
. ﻣﯿـﺎﻧﮕﯿﻦ ﭘﺬﯾﺮ ﺑـﻮد رﻧﮓﻫﺎ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺗﻤﺎﻣﯽ و ﻫﺴﺘﻪ ايﻫﺴﺘﻪ
ﻧﻤﻮﻧـﻪ  26 ﺗﻌـﺪاد. ﺑـﻮد ﺳـﺎل 75/2±41/2 ﺳـﻨﯽ ﺑﯿﻤـﺎران
ﻧﻤﻮﻧـﻪ  73ﺗﻬـﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ ﺑﻮدﻧـﺪ و  ﻓﺎﻗـﺪ (درﺻـﺪ 26/6)
ﻋﺮوﻗﯽ داﺷﺘﻨﺪ. ﺑـﺎ ﭘﯿﺸـﺮﻓﺖ ﻣﺮﺣﻠـﻪ  ﺗﻬﺎﺟﻢ درﺻﺪ( 73/3)
 ﮐـﺮد و ﺣـﺪود ﻣـﯽ اﻓﺰاﯾﺶ ﭘﯿـﺪا  ﺗﻬﺎﺟـﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ ،ﺗﻮﻣـﻮر
و  3از ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎﯾﯽ ﮐـﻪ در ﻣﺮﺣﻠ ـﻪ  (درﺻـﺪ 94/5) ﻧﯿﻤـﯽ
ﻫﺎ دﯾﺪه ﭘﯿﺸﺮﻓﺘﻪ ﺑﯿﻤﺎري ﻗﺮار داﺷﺘﻨﺪ، ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ در آن
 رودهدر  درﺻﺪ ﻣﻮارد ﺗﻮﻣﻮر ﺑﺪﺧﯿﻢ ﺑﺎﻓﺖ ﻏﺪد روده 75 ﺷﺪ.
ﻫـﺎ ﺗﻬـﺎﺟﻢ درﺻـﺪ آن  06ﺣـﺪود در و راﺳﺖ وﺟﻮد داﺷـﺖ 
ﭼـﭗ و  روده درﺻـﺪ( در  34)ﺑﻘﯿﻪ ﻣـﻮارد  ﻋﺮوﻗﯽ دﯾﺪه ﺷﺪ.
ﺑـﻪ روش  NA1FIHﻣﯿـﺎﻧﮕﯿﻦ ﺑﯿـﺎن ﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦ  د.اﻓﻘﯽ ﺑـﻮ 
داراي ﺗﻬـﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ در  ﻫﺎيﻧﻤﻮﻧﻪ اﯾﻤﻨﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ در
داري ﻃـﻮر ﻣﻌﻨـﯽ ﻪ ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻓﺎﻗﺪ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ ﺑ  ـ
  (.1)ﺟﺪول ﺷﻤﺎره ( P=0/10)ﮐﺎﻫﺶ ﻧﺸﺎن داد. 
 
     ﻫـﺎي ﺷـﺎﺧﺺ ﺑـﺎﺗﻬـﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ  راﺑﻄـﻪ -1ﺟـﺪول 
 ﻧﻤﻮﻧﻪ( 99) NA1FIH ﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦو ﺑﯿ ﺷﻨﺎﺳﯽآﺳﯿﺐ
 
 ﻣﺘﻐﯿﺮ
ﺳﻄﺢ  ﻋﺪم ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ
 درﺻﺪ ﺗﻌﺪاد درﺻﺪ ﺗﻌﺪاد داريﻣﻌﻨﯽ
 ﺟﻨﺴﯿﺖ
 ﻣﺮد
 زن
 02
 71
 45/1
 54/9
 53
 72
 65/5
 34/5
 0/8
درﺟﻪ 
ﺗﻤﺎﯾﺰ 
 ﺗﻮﻣﻮر
 ﯾﮏ
 دو
 ﺳﻪ
 81
 41
 5
 84/6
 73/8
 31/5
 73
 12
 4
 95/7
 33/9
 6/5
  0/3
ﻣﺮﺣﻠﻪ 
ﭘﯿﺸﺮﻓﺖ 
 ﺗﻮﻣﻮر
 ﯾﮏ
 دو
 ﺳﻪ
 ﭼﻬﺎر
 2
 7
 71
 11
 5/4
 81/9
 54/9
 92/7
 6
 32
 62
 7
 9/7
 73/1
 14/9
 11/3
  0/60
ﻣﺤﻞ 
 ﺗﻮﻣﻮر
 روده ﭼﭗ
 روده راﺳﺖ
 51
 22
 04/5
 95/5
 72
 53
 34/5
 65/5
  0/7
 ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ 
 ()اﻣﺘﯿﺎز
 0/10 461 321
 
ﺑـﺎ ﻣﺤـﻞ ﺗﻮﻣـﻮر در روده  NA1FIHﺑﯿﻦ ﻣﯿﺰان ﺑﯿﺎن      
ﻣﯿ ــﺰان ﺑ ــﺮوز و ﺷ ــﺪت ﺑﯿ ــﺎن  .اي وﺟ ــﻮد ﻧﺪاﺷ ــﺖراﺑﻄ ــﻪ
ﻃـﻮر ﻪﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي داراي ﺗﻬـﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ ﺑ  ـدر  NA1FIH
ﮐﺎﻫﺶ  ﻋﺮوﻗﯽ داري ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﻓﺎﻗﺪ ﺗﻬﺎﺟﻢﻣﻌﻨﯽ
 (.2 و 1ﺷﻤﺎره ﻫﺎي داﺷﺖ )ﺷﮑﻞ
ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺗﻮﻣﻮر و درﺟﻪ ﻣﺘﻐﯿﺮﻫﺎ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺳﻦ ﺑﯿﻤﺎران، ﺮ ﯾﺳﺎ     
ي دارﻣﻌﻨ ــﯽراﺑﻄـﻪ آﻣ ـﺎري  NA1FIHﺑ ـﺎ  ﺗﻮﻣ ـﻮرﺗﻤـﺎﯾﺰ 
 ﻨﺪ.ﻧﺪاﺷﺘ
 
    71                                                                        و ﻫﻤﮑﺎران                    ﭘﻮرارﺗﺒﺎط ﺑﯿﺎن ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎﺷﻮﻧﺪه ﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽ ﺑﺎ.../ دﮐﺘﺮ رﺿﺎ ﻧﺠﻔﯽ    
  
 آﻣﯿﺰي اﯾﻤﻨﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ ﺗﻮﻣﻮر ﻓﺎﻗﺪ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽﻫﻤﺎﺗﻮﮐﺴﯿﻠﻦ اﺋﻮزﯾﻦ و رﻧﮓآﻣﯿﺰي ﻧﻤﺎي رﻧﮓ -1ﺷﮑﻞ 
 (NA1FIH)ﺑﯿﺎن ﻗﻮي ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
 
 
   
 آﻣﯿﺰي اﯾﻤﻨﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ ﺗﻮﻣﻮر داراي ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽآﻣﯿﺰي ﻫﻤﺎﺗﻮﮐﺴﯿﻠﻦ اﺋﻮزﯾﻦ و رﻧﮓﻧﻤﺎي رﻧﮓ -2 ﺷﮑﻞ
 (NA1FIH)ﺑﯿﺎن ﺿﻌﯿﻒ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
 
  ﮔﯿﺮي:ﺑﺤﺚ و ﻧﺘﯿﺠﻪ
 NA1FIHاﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﺷﺪت ﺑﯿﺎن ﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦ      
ﻫﺎ دﯾﺪه ﺷﺪ، ﺑﺴـﯿﺎر در ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎﯾﯽ ﮐﻪ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ در آن
اﻣـﺎ در     ﻫـﺎي ﻓﺎﻗـﺪ ﺗﻬـﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ ﺑـﻮد. ﺗـﺮ از ﺳـﻠﻮل ﮐﻢ
ﻫـﺎ وﺟـﻮد ﻋﺮوﻗـﯽ در آن زاﯾﯽ و ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻫﺎﯾﯽ ﮐﻪ رگﻧﻤﻮﻧﻪ
ﻧﺪاﺷﺖ، ﺷﺪت ﻣﯿﺰان ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ اﻓﺰاﯾﺶ واﺿﺤﯽ ﻧﺸـﺎن داد. 
و       ﺳ ــﻦ ﺑﯿﻤ ــﺎران  ،ﻣﺘﻐﯿﺮﻫ ــﺎ ﻣﺎﻧﻨ ــﺪ ﻣﺤ ــﻞ ﺗﻮﻣ ــﻮر  ﺳ ــﺎﯾﺮ
ﺷﻨﺎﺳﯽ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻣﺮﺣﻠﻪ و درﺟﻪ ﺗﻤﺎﯾﺰ ﻫﺎي ﻣﻬﻢ آﺳﯿﺐﺷﺎﺧﺺ
 ﻧﺪاﺷﺘﻨﺪ. يدارراﺑﻄﻪ ﻣﻌﻨﯽﺗﻮﻣﻮر ﺑﺎ اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
 NA1FIHﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦ ﺑﺎ ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﯿﺎن  ﭼﻦ و ﻫﻤﮑﺎران      
ﺟﻮار آن ﮔـﺰارش ﮐﺮدﻧـﺪ و ﺑﺎﻓﺖ ﺳﺎﻟﻢ ﻫﻢ رودهﺳﺮﻃﺎن  در
و درﺟﻪ ﺗﻤـﺎﯾﺰ ﺗﻮﻣـﻮر و ﻋﻤـﻖ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﺎ  اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦﺑﯿﺎن 
ﮐ ــﺎﻫﺶ ﻋﻤ ــﺪه  و داري داردراﺑﻄ ــﻪ ﻣﻌﻨ ــﯽ ﺗﻬ ــﺎﺟﻢ روده 
آﮔﻬـﯽ ﺗﻮﻣـﻮر و ﭘـﯿﺶ  ﺗﻬـﺎﺟﻢ  را ﺑﺎ وﺧﺎﻣـﺖ و  NA1FIH
  (51).ﻣﺮﺗﺒﻂ داﻧﺴﺘﻨﺪ رودهﺳﺮﻃﺎن  ﺿﻌﯿﻒ در
ﻫ ــﺎي ايانآر ﮑ ــﺮوﻣﯿﺑ ــﺮ روي دﯾﮕ ــﺮي در ﺗﺤﻘﯿ ــﻖ      
 ،NA1FIH ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﮔﺮﺗﻨﻈﯿﻢ و ﺑﺪون رﻣﺰ (ANRorcim)
 ﯽ                                                      ﭘﮋوﻫﺸ/ ﻣﻘﺎﻟﻪ 5931 آﺑﺎن(، ﻣﻬﺮ و 78)ﭘﯽ در ﭘﯽ 4، ﺳﺎل ﺑﯿﺴﺘﻢ، ﺷﻤﺎره ﻣﺠﻠﻪ ﻋﻠﻤﯽ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﻗﺰوﯾﻦ                                                    81   
 
ﺑﯿـﺎن اﯾـﻦ ﺑﺎ ﻣﻬـﺎر  13-Rim ياناﺑﯿﺎن ﻣﯿﮑﺮو آراﻓﺰاﯾﺶ 
و اﯾـﻦ ﭘـﺮوﺗﺌﯿﻦ  و وﺧﺎﻣﺖ روﻧﺪ ﺑﯿﻤﺎري ﻫﻤﺮاه ﺑﻮدﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﺗﻮﻣﻮر ﺑﺪﺧﯿﻢ اوﻟﯿﻪ ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ در   (61)ﻣﻬﺎر ﺗﻮﻣﻮر داﺷﺖ.ﻧﻘﺶ 
ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯿﺰان ﺑﯿـﺎن  ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﯽ ﻣﺮﮐﺰي )ﮔﻠﯿﻮﺑﻼﺳﺘﻮﻣﺎ(
 ﺸـﯽ ﺑﺎﻓﺖ ﭘﻮﺷﺪ ـو ﻋﺎﻣﻞ رﺷ زاﯾﯽرگدر ﻣﻬﺎر  NA1FIH
ﯾﯽ ﻋﺎﻣـﻞ اﻟﻘـﺎ  ﻣﻬـﺎر  واﺳﻄﻪ ﻪـﺑ (FGEV) ﺧﻮﻧﯽ ﺮوقـﻋ
 ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه ﮐـﻪ ﺑـﺎ ﻧﺘـﺎﯾﺞ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  FIH()ﻫﯿﭙﻮﮐﺴﯽ 
 (71).ﺣﺎﺿﺮ ﻫﻤﺴﻮ ﺑﻮد
 ﻧﻘـﺶ ﻣﻬـﺎرﮔﺮ  NA1FIH ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ، در      
ﺘﻮازن و ﻣﺎﻫﯿـﺖ را داﺷﺖ ﮐﻪ ﺗﺤﺖ ﺷﺮاﯾﻂ ﻧـﺎﻣ روده  ﺗﻮﻣﻮر
ﺑﯿ ــﺎن آن در ﻫﺴ ــﺘﻪ ﺳ ــﻠﻮل     يﺗﻮﻣ ــﻮرﺳ ــﻠﻮل ﻧ ــﺎﻫﻤﮕﻮن 
اﯾـﻦ ﮐـﺎﻫﺶ ﺑﯿـﺎن و ﺑﻪ واﺳـﻄﻪ  ﺷﺪﻣﯽﺧﻮش ﺗﻐﯿﯿﺮ دﺳﺖ
 د.ﮐﺮزاﯾﯽ اﻓﺰاﯾﺶ ﭘﯿﺪا ﻣﯽرگﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﮐﯿﻠـﻮ  04 ﺑﺎ وزن ﻣﻮﻟﮑﻮﻟﯽ ﺣـﺪود  NA1FIHﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ      
در ﺑـﯿﻦ اﺟـﺰاي ﺳـﻠﻮﻟﯽ ﻣﻨﺘﻘـﻞ ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﯽﺑﻪ راﺣﺘﯽ  داﻟﺘﻮن
ﻣﮑـﺎﻧﯽ ﻫـﻢ  ﮐﻪ دﺳﺘﺮﺳـﯽ و  دﻫﺪﻣﯽﺷﻮاﻫﺪ ﻧﺸﺎن  (81)ﺷﻮد.
در ﻫﺴـﺘﻪ α1FIH ﮐﻨـﺎر ﺳﻮﺑﺴـﺘﺮاي  در NA1FIHآﻧﺰﯾﻢ 
ﺳـﻄﺢ ﻫﻢ ﺑـﺮ  NA1FIHﭼﺮا ﮐﻪ  ؛ﺳﻠﻮل ﺑﺴﯿﺎر ﻣﻬﻢ اﺳﺖ
 .در ﺳﻠﻮل اﺛﺮ ﺗﻨﻈﯿﻤـﯽ دارد  α1FIHﻫﻢ ﺑﺮ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ  ﺑﯿﺎن و
در ﻫﺴﺘﻪ ﺑﺎ ﺗﻐﯿﯿﺮ ﻣﯿـﺰان ﻓﻌﺎﻟﯿـﺖ  NA1FIH در واﻗﻊ ﺑﯿﺎن
اي ﺑﯿﺎن ﻫﺴﺘﻪ (7).اﺳﺖ ﮔﺬارﺮروي رﻓﺘﺎر ﺗﻮﻣﻮر اﺛ ﺑﺮ α1FIH
آﮔﻬﯽ ﺿﻌﯿﻒ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺮوﺳـﺘﺎت ﻧﯿـﺰ اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﺑﺎ ﭘﯿﺶ
ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑـﺮ روي ﺳـﺮﻃﺎن  (91).اﯾـﻦ ﻣﺪﻋﺎﺳـﺖ  ﯾﯿﺪي ﺑـﺮ ﺄﺗ
ﻣﻬﺎﺟﻢ ﭘﺴﺘﺎن ﻧﺸـﺎن داد ﺑـﯿﻦ ﺑﯿـﺎن ﺳﯿﺘﻮﭘﻼﺳـﻤﯿﮏ اﯾـﻦ 
ﻟﯽ در واﮐﻨﺶ ﺑﻪ ﮐﺎﻫﺶ ﻠﻮﺳ ﻫﺎيﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ ﭘﺎﺳﺦ
ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗﯽ و ﮐـﺎﻫﺶ ﻃـﻮل ﻋﻤـﺮ  ﻓﺸﺎر اﮐﺴﯿﮋن
 (12و02)دارد. ارﺗﺒﺎط وﺟﻮد اﯾﻦ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ، ﺑﯿﻤﺎران در
اي در اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﯿﺰ ﮐﺎﻫﺶ ﺑﯿﺎن ﻫﺴﺘﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ در     
ﻫـﺎي ﻣﻬـﻢ وﺧﺎﻣـﺖ ﺗﻬﺎﺟﻢ ﻋﺮوﻗـﯽ ﮐـﻪ از ﺷﺎﺧﺼـﻪ  ﺧﻄﺮ
اي ﺑﯿﺎن ﻫﺴـﺘﻪ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﯾﻦ ﮐﻪ . ﺛﺮ ﺑﻮدﻣﺆ ،ﺑﯿﻤﺎري اﺳﺖ
ﻫﺮ ﭼـﻪ  ،دارد راﺑﻄﻪ ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ α-1FIHﺑﯿﺎن  ﺑﺎ NA1FIH
ﺷـﺪت ﺑﯿـﺎن  ،ﺑﺎﺷـﺪ ﺗـﺮدر ﻫﺴـﺘﻪ ﺑـﯿﺶ α-1FIHﺑﯿـﺎن 
     ﯾﺎﺑ ــﺪ ﺗ ــﺎ ﺑﺘﻮاﻧ ــﺪ ﻓﻌﺎﻟﯿ ــﺖ ﻧﯿ ــﺰ اﻓ ــﺰاﯾﺶ ﻣ ــﯽ  NA1FIH
 زاﯾ ــﯽ ﺗﻮﺳ ــﻂ رگﻫ ــﺎي دﺧﯿ ــﻞ در ژنﺑ ــﺮداري از ﻧﺴ ــﺨﻪ
اﻣﺎ اﯾـﻦ ﻧﻘـﺶ ﺗﻨﻈﯿﻤـﯽ در ﻫﻤـﻪ  .را ﺗﻨﻈﯿﻢ ﮐﻨﺪ α-1FIH
  (22)ﺖ.ﻫﺎ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﻧﯿﺴﺑﺪﺧﯿﻤﯽ
ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺑﺪﺧﯿﻤﯽ در  NA1FIHدر ﮔﺰارﺷﯽ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ     
و ﺑﺎﻋـﺚ ﭘﯿﺸـﺮﻓﺖ  ﺖﻓ  ـﺎﯾاﻓـﺰاﯾﺶ و ﭘﺎﻧﮑﺮاس  ﺷﻔﺎف ﮐﻠﯿﻪ
رﺳﺪ ﻣﯽ ﻧﻈﺮﻪﺑ داﺷﺖ.ﺑﺮﻧﺪه ﺳﺮﻃﺎن و ﻧﻘﺶ ﭘﯿﺶ ﺷﺪ ﺗﻮﻣﻮر
ﻧـﻮع ﺧـﺎص ﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ ﺑ  ـﺑﯿﺎن اﯾﻦ ژن و ﻧﻘﺶ آن  اﻟﮕﻮي
ﻣﺘﻔﺎوت اﺳﺖ و از ﺧﻮد ﺧﺼﻮﺻﯿﺖ دوﮔﺎﻧـﻪ  ،ﺳﻠﻮل ﺗﻮﻣﻮري
 ﻃﻮر ﻃﺒﯿﻌـﯽ ﻪﺑﻫﻤﭽﻨﯿﻦ  (32و22و7).دﻫﺪﻧﺸﺎن ﻣﯽ NA1FIH
 ﻣﺼﺮﻓﯽ ﻫﺮ ﺳـﻠﻮل ﺑـﺎﻓﺘﯽ ﻣﯿﺰان اﮐﺴﯿﮋن و  ﻧﯿﺎز ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﮑﯽ
ﺑﻪ ﺳﻄﻮح ﻣﺘﻔﺎوﺗﯽ از ﻓﻌﺎﻟﯿـﺖ  ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺪندﺳﺘﮕﺎه در
ﻫـﺎي ﺗﻨﻈﯿﻤـﯽ ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ ؛دارداﺣﺘﯿﺎج  NA1FIH
 NA1FIHﺑﺎﻋﺚ ﺗﻐﯿﯿـﺮ رﻓﺘـﺎر  و اﺳﺖﻣﺤﺪود ﺑﻪ ﺑﺎﻓﺖ آن 
 ﭘﺲ از ﺗﺮﺟﻤـﻪ  ﻋﻼوه ﺑﺮ آن ﺗﻐﯿﯿﺮات .ﺷﻮددر ﻫﺮ ﺳﻠﻮل ﻣﯽ
و ﺑﺮ ﻧﻮع اﯾﻔﺎي  ﻣﺘﻔﺎوتﺳﻠﻮل  ﺑﻪ ﻧﯿﺎزﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ  ﻧﯿﺰ ()MTP
. اﯾﻦ ﻋﺎﻣﻞ در ﻫﺮ ﺑﺪﺧﯿﻤﯽ از ﺧﻮد اﺳﺖ ﺛﯿﺮﮔﺬارﺗﺄﻧﻘﺶ آن 
  (42).دﻫﺪاﺛﺮ ﻣﺘﻔﺎوﺗﯽ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ
از  و (GST) ﻣﻬﺎرﮔﺮﻫﺎي ﺗﻮﻣـﻮر ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﻏﯿﺮ ﭘﺪﯾﺪه     
در  ﺳـﻠﻮل ﭼﺮﺧـﻪ ﮐﻨﻨـﺪه ﮔﺴﯿﺨﺘﮕﯽ ﻓﺮآﯾﻨﺪﻫﺎي ﺗﻨﻈـﯿﻢ ﻫﻢ
  (52).وﺟﻮد دارد رودهﻫﺎ از ﺟﻤﻠﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﺗﻤﺎم ﺑﺪﺧﯿﻤﯽ
آﮔﻬـﯽ ﺿـﻌﯿﻒ ﺑﺎ ﭘـﯿﺶ  α-1FIH اﻓﺰاﯾﺶ ﺑﯿﺎنراﺑﻄﻪ      
 ﺗﻮﻣـﻮر  ﮔﺮﺳﺮﮐﻮبﺎ ﺑNA1FIH  ﺎط ﻣﻮﻟﮑﻮلﺒارﺗ و ﺑﯿﻤﺎري
در اﻋﻤﺎل ﻧﻘـﺶ ﻣﻬـﺎري آن ﺑـﺮ  )LHV( ون ﻫﯿﭙﻞ ﻟﯿﻨﺪاو
 C روﻧﻮﯾﺴـﯽ ﮐﻨﻨـﺪه دوﻣـﯿﻦ ﻓﻌـﺎل در ﻧﺎﺣﯿﻪ  α1FIHروي 
ﮔﺮ آن اﺳﺖ ﮐﻪ اﯾﻦ ﺑﯿﺎن رودهدر ﺳﺮﻃﺎن  ()DAC ﺗﺮﻣﯿﻨﺎل
ﮔـﺮ ﺗﻮﻣـﻮر را ﻧﻘﺶ ﺳﺮﮐﻮب اﺟﺰا ﻋﺎﻣﻞ در ﻫﻤﺮاﻫﯽ ﺑﺎ دﯾﮕﺮ
دﻧﺒﺎل ﮐﺎﻫﺶ ﺑﯿﺎن ﯾﺎ ﺗﻐﯿﯿﺮات ﭘﺲ ﮐﻨﺪ و ﺑﻪاﯾﻔﺎ ﻣﯽ رودهدر 
 (62-92)د.ﻣﻬﺎر ﻧﺪاراز ﺗﺮﺟﻤﻪ ﺑﺮ روي آن ﻗﺎﺑﻠﯿﺖ 
    ياﻟﻘـﺎ  ، α1FIHﻋﺎﻣﻞ ﻣﻬﺎر ﺑﺎ ﺪ اﻧهاددﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻪﻣﻄﺎﻟﻌ     
 ﺳـﺮ  ،رودهﻫﺎي ﻫﺎي داروﯾﯽ در ﺳﺮﻃﺎنﻣﻘﺎوﻣﺖ و زاﯾﯽرگ
     ﻣﻬـﺎر اوﻟﯿـﻪ ﺳﯿﺴـﺘﻢ ﻋﺼـﺒﯽ ﻣﺮﮐـﺰيﺗﻮﻣـﻮر  و ﮔـﺮدن و
ﺑﯿـﺎن  رﺳﺪ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻧﻈﺮ ﻣﯽﺑﻪ ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ (13و03و62و71)ﺷﻮد.ﻣﯽ
 ﻣﺎﻧﻨـﺪ  ﺗﻮﻣـﻮر  و ﺗﻬـﺎﺟﻢ  زاﯾـﯽ رگ ﻫﺎي ﻣﺴـﯿﺮ ﮐﻨﻨﺪهﺗﻨﻈﯿﻢ
 در ﺎـﻫﯿﺪروﮐﺴﯿﻼزﻫ ﻞـآﺳﭙﺎرازﯾ و ﺎـﻫﯿﺪروﮐﺴﯿﻼزﻫ ﭘﺮوﻟﯿﻞ
  (23و5).دارﻧﺪه ﮐﻠﯿﺪي ﺑﺎﺷﺪﯾﮏ ﺑﺎزﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﯽ ﺑﺎﻓﺖ
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     ﻦﯾا ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ طﺎﺒﺗرا ﯽﻨﻌﻣﻦﯿﺑ يراد  ﺶﻫﺎﮐﺑ ناﺰﯿﻣـزوﺮ 
ﻦﯿﺌﺗوﺮﭘ HIF1AN ﺶﯾاﺰﻓا ﺎﺑ ﻄﺧﺮ  ﯽﻗوﺮﻋ ﻢﺟﺎﻬﺗ نﺎـﺸﻧ 
اد ﻪﭼﺮﮔا .دوﺮﭘﺌﺗﻦﯿ ﯾﺰﻧآﻤﯽ  HIF1AN ـ ﺑﻪ رد ﺢـﺿاو رﻮـﻃ
ﻪﺘﺴﻫ  ﯽﻣﺎﻤﺗلﻮﻠﺳ رﻮﻣﻮﺗ يﺎﻫگرﺰﺑ هدور  ﯽـﻣ نﺎﯿﺑ دﻮـﺷ، 
 ﯽﺘﻓﺎـﺑ زوﺮـﺑ ناﺰـﯿﻣ ﺎـﻣا نآيﺎـﻫرﻮﻣﻮﺗ رد  ﻢﺟﺎـﻬﺗ ﺪـﺟاو
ﯽﻗوﺮﻋ، ﺶﻫﺎﮐ ﺤﺿاوﯽ ﺖﺷاد .ﻪﺑﯽﻠﮐ رﻮﻃ  ﻦﯿﺌﺗوﺮـﭘ ﻦﯾا
 اد يرﻮـﻣﻮﺗ ﺮﮔرﺎﻬﻣ ﺶﻘﻧ هدور نﺎﻃﺮﺳ رد ﺖـﺷ  و ﺶﻫﺎـﮐ
نﺎﯿﺑ HIF1AN ﺑ ﻪ ﺮﯿـﺴﻣ هﺪـﻨﻨﮐرﺎﻬﻣ ناﻮـﻨﻋگر ﯽـﯾاز  و
يﺎﺟ مﺪﻋ ﻪﺘـﺴﻫ رد نآ ﺢﯿﺤـﺻ يﺮـﯿﮔ  ﺎـﺑ  ﺶﯾاﺰـﻓا  نﺎـﯿﺑ
ﻋ ﻞﻣاﻮگر هﺪﻨﻨﮐﺎﻘﻟا ﯽﻟﻮﻠـﺳ يراﺪﯾﺎﭘ و ﯽﯾازنآ ﺎـﻫ  هاﺮـﻤﻫ
لﻮﻠﺳ ﻦﯾا و دﻮﺑﺎﻫ ﺗﺪﻌﺘﺴﻣ ﯽﻗوﺮﻋ ﻢﺟﺎﻬﺗ ﻪﺑ ﺖﺒﺴﻧﺮ .ﺪﻧدﻮﺑ 
ﯽﻣ دﺎﻬﻨﺸﯿﭘ ﻦﯾاﺮﺑﺎﻨﺑ دﻮﺷ ﻦﯾا زانﺎﺸﻧﯽﺘﺴﯾز ﺮﮔ ﻪﺑ ناﻮـﻨﻋ
 هﻮﻘﻟﺎﺑ فﺪﻫ ﮏﯾرد ﯽﺼﯿﺨﺸﺗ  نﺎﻃﺮﺳهدور .دﺮﮐ هدﺎﻔﺘﺳا 
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